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All　variations　wereユess．　than　5　percent．
　＊一11ncubations　were　performed　without　oxidase
　＊一2　1ncuding　phospholipids　which　were　located
　　　　　chromatograms．
system（contrQl　incubatio．n）．
between　ori．gin　and　sphingo皿yelin　on　thin　layer
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ウサギ，ヒト，ブタで明確に認められた、白ネズミ，ウサ
ギでは反応開始後早期（10分後）にxanthine　oxidase系
による溶血をPGE1が著しく抑制することが示された．
3・5　各溶血におけるリン脂質組成の変化
　低張溶血，等張溶血およびPPPによる溶血においては，
溶血の前後でリン脂質組成に認むべき変化はなかった．ま
たPG付加後のリン脂質組成にも認むべき変化はなか
った．
　Xanthine　oxidase系による溶血にともなうリン脂質組
成の変化はFig．9，　Table　4に示すように明らかな変化
が認められた．ウマ，ウシでの変化はなく，それ以外の各
動物に共通する変化はphosphatidylethanolamiロe，　phQs－
phatidylcholine，　phQsphatidylserine十phosphatidyl－
in。sito1画分の減小とそれにともなうTLC上でのりゾ
体に相当するニンヒドリン反応陽性スポット（px）の増大
であった．phosphatidic　acidおよびcardiolipinも時間
と共に軽度増加した，なお本反応の前後で，総リン脂質量
に認むべき変化はなかった．Fig．9に示したのは，ヒト
および白ネズミのincubation後のリン脂質の薄層クロマ
トグラムであるが，ニソヒドリンスプレーによりxanthine
oxidase添加でphosphatidylethanolamine，　phosphati－
dylseri且eの他に対照にはないニソヒドリソ陽性物質の存
在が認められる．特に白ネズミでは多数認められた．
4　考　　察
4・1　溶血とリン脂質組成
　ヒトおよび各種動物赤血球のリン脂質組成はTurnerα
磁の報告9）以来，動物種により大きく異なることが明ら
かにされてきた1。～12）．ヒト，白ネズミ，ウサギ，ブタ，ウ
マ，ネコなどの哺乳動物赤血球は，コリン含有リン脂質と
してphosphatidylcholineを多く含み，ウシ，ヒツジ，
ヤギなどの反すう動物では，コリン含有リソ脂質は殆んど
がsphingomyelinである．このように動物種を赤血球膜
リン脂質組成により二群に大別できる，
　リン脂質組成と赤血球膜の諸性質との関連性についてい
くつかの報告がみられるが13），0．3MglycerG1による溶血
速度について多種類の動物赤血球を用いたDe　Gier　6‘
α♂11）による実験結果では，必ずしも溶血速度とリン脂質
組成に，また総リン脂質の脂肪酸組成との間に相関性が旧
い出されていない，
　ヒトおよび各種動物赤血球は等張食塩水では，短時間で
は溶血が起こり難いとされてきたが，本実験の溶血系を用
いて検討した結果，ウマを除いて溶血度とphosphatidy1－
choline含量との間に相関性のある成績が得られた．糖脂
質量がウマ，ヒトに特に多いという報告があり14），このス
フィンゴ脂質の存在の大小が溶血の難易度に影響を与えて
いるかもしれない．しかしながら，溶血に関してはリン脂
質や糖脂質含量のみならず総高質量，コレステP一ル，タ
γバク質，イオン濃度など赤血球内の種々の要因が関係し
ていると考えられる．
　本実験における溶1血条件下では，用いた赤血球に含まれ
るphospholipaseによる膜リン脂質の分解15）は認められ
ず，phospholipaseにより生じたりゾリン脂質による溶血L
現象ではないことは明らかである．
4・2PGE1による溶血阻止作用
　血球系におよぼすPGの作用は白血．球，血小板などで
。－AMPとの関連で詳細かつ広範な研究がされている．赤
血球に関しては．イオン透過性に関する研究16）以来，
AlleinおよびRasmussenαα」．により変形能および浸
透圧脆弱性に関するいくつかの報告がなされエ・17～19），PGEI
およびPGE2を用いてヒト赤血球で，！0一工。　M付近の濃
度でbiphaslcにPGE1は変形能を増強，　PGE2は減少
するとされた1）．各種動物赤血球を用い低張溶液中で浸透
圧脆弱性のPGE1，　PGE2による変化をみたところ，三曲
物間で差異はあるが変化量は僅小であった，また著者らの
用いた等張溶血の系では，PGE1のヒトおよび各種動物赤
血球に対する影響は非常に明確であり，ウマ，ウシを除く
動物赤血球で，10－9M以上の濃度で明確な溶血の抑制効
果を認めた．それ以下の濃度による影響は明らかでなかっ
た，血液中のPGE1の濃度はおよそ10－8　Mといわれ20），
加η画ηの抑制効果が日照ノ。で起こる可能性をこの結
果は示唆しているように思われる．本実験ではこのような
PGEエによる溶血抑制効果はCa2＋の有無に関係しなか
った・このことはRasmussenε‘αZ．1），　Kuryε彦α乙21）の
報告と一致せず，著者らと彼らのPGE1による抑制効果は
同一機構によるものではないように思われる，溶血抑制機
構の解明は今後の研究で明らかにすべきであると考える．
4・3　PPPによる溶血およびPGE1の拮抗作用
　現在まで，PG拮抗剤として次の3種の化合物が知られ
ている・1）dibenzoxyazepin誘導；体，2）7－oxaprostynoic
acidと，3）PPPに代表されるphloretinのphosphQryl－
ated　pQlymerである7）．　これらのうち7－oxaprostynoic
acldについては0．86　mMの濃度でヒト赤血球に溶血を来
たすことが認められ，PGE1，　PGE2はこれと同濃度で7－
oxaprostynoic　acidとの共存により溶血を促進すること
が報告された22＞．
　一方，PPPのPG拮抗剤としての作用は摘出結腸で最
初に認められ6＞，PGFI。，　PGF2。に強く拮抗し，　PGE1に
も拮抗作用のあることが明らかにされた，最近，phloretin
のphosphorylated　polymer誘導体がPGE1による単
49　（6）　1980 溶」血1におよぼすProstaglandlnの影響 577
離細胞での。－AMP蓄積を阻害すること，またこの現象は
Ca2＋に依存しないことが明らかにされた23）．しかし赤血
球に対するPPP自身の影響，　PGE1との拮抗作用につい
ての報告は未だない．著者らはPPPがμg／mZという低
濃度で著しい溶血を起こし，PGE1とは拮抗的に作用する
ことをはじめて明らかにした，　PPPはphloretinのリ
ン酸化された重合体の混合物で，分子量は平均15，000で
10－7M以下の濃度で10－6MPGE1と拮抗し，その溶血工
促進効果は著明であった．またこの溶血にはCa2＋の存在
を必要としなかった，さらにPPPによる溶血には赤血球
膜のリン脂質組成の変化は伴わなかった．PPPとPGE1
の溶血に関する拮抗作用およびPPPによる溶血の機構に
ついては今後明らかにしていくべぎ問題であると考える，
4・4　活性酸素による溶血とPGE1の効果
　近年，膜リソ脂質の過酸化に伴って起こる生体膜の構造
および機能の変化について多くの報告がみられるが，ヒト
および白ネズミの赤血球の活性酸素による溶血はKellogg
and　Fridovich3），　Pfeifer　and　McCay2）により明らかに
された．Pfeifer　and　McCay2）はmicrosomal　NADPH
oxidaseの添加による白ネズミ赤血球の溶血を報告した．
一方，xanthine　oxidase系を用いたKello99　and　Fri－
dovich3）の方法はヘモグロビンと活性酸素との相互作用
によるdenatureされた色素タンパク質の沈澱が起こるた
めに，溶」血測定の系として複雑さを伴う．著者らはTan－
iguchB’αZ．により開発された低濃度のhypoxanthine－
xanthine　oxidase系による簡便な溶血系5）を用いて，各
動物赤血球の溶血度を比較検討した結果，反応後のリン脂
質組成および動物種による溶血度に著しい変化を認めた．
等張溶血と同様に白ネズミ，ウサギでは溶血度が高く，ヒ
ト，ブタでは溶血度が中等度で，ウマ，ウシでは活性酸素
による溶血は起こり難いことが明らかになった．さらに本
溶血は，PGE1添加後短時間で著しく抑制された．溶血後
のリン脂質組成をみると，TLC上でlyso　phosphatidy1－
ethanolamine画道に相当するニンヒドリン反応陽性スポ
ットの増大が認められ，特に白ネズミでは陽性スポットが
多数認められ，過酸化反応により生成されたリン脂質過酸
化物の存在を示唆している，
　PGE1による溶血抑制効果は活性酸素の生成障害または
脂質過酸化の阻害によるものかは明らかでないが，今後の
検討により明らかにしなければならないと考える，
5結　　論
　赤血球低濃度液を用いた等張溶液における短時間での溶
血で，ヒトおよび各種動物（ウサギ，白ネズミ，ブタ，ウシ，
ウマ）においての溶」血L速度は動物種により異なり，ウマを
除いて，赤血球膜に含まれるphosphatidylcholine量に
相関することが見い出された．
　また溶血1におよぼすProstaglandin（PG）の影響を
PGE1，　PGE2を用いて検討した結果，！0　g　M以上の濃度
で明確な溶血抑制作用が認められた．
　PGの拮抗剤であるpolyphloretin　phosphate（PPP）
の溶血度におよぼす影響およびPGとの相互作用の有無
を，ウサギ赤血球を用いて検討した．PPPには著しい溶
血促進作用のあることが明らかにされ，またPGE1との
共存で溶血に対する両者の作用が拮抗的であることが示さ
れた．
　xanthine　oxidase系を用いた活性酸素による溶血が各
種動物赤血球で認められ，溶血度に差のあること，また溶
血時にリン脂質組成が変化することが認められた，
　稿を終えるにあたり，実験に際し御教示をいただいた中
央検査部黒川一郎教授に深く感謝の意を表します．
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